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La prgsente invention concerne un dispositif d'iono- 
phorfese pour des applications epidermiques et plus particu- 
liferement un dispositif d • ionophorfe se ayant un faible poids 
et pouvant fitre applique directement « et trfes facilement sur 
la peau d'un Stre humain. 

Ret^emment 1 * ionophorese a ete portee de plus en plus 
h l'attention en tant que precede efficace pour une applica- 
tion topique d'agents ou medicaments ioniques en favorisant 
ieur absorption £ travers la peau. Des techniques d'ionopho- 
rfese sont decrites par exemple dans les articles suivants : 
- Glass JM et al. f Int. J. Dermatol. 19,519 (1980); Russo 
3., AM. J. Hosp Pharm. 37_,843 (1980); Gangarosa LP et al.,3. 

Pharmacol. Exp. Ther. 222,377 (1980); Kwon BS et al., J. 
Infect. Dis 140 , 1014 ( 1979); Hill JM et al.,Ann. NY. Acad. 
Sci. 284 , 604 (1977) and Tannebaum M . Phys. Ther. 60,792 
(1980). 

L * ionophorese decrite dans ces articles anterieurs 
est generalement realisee en connectant la borne de sortie 
d'un gdndrateur de courant continu permanent ou d'un gene- 
rateur de courant continu impulsionnel & une premiere elec- 
trode ou electrode active composee d'une plaque metallique 
ou d'autres substances conduct rices , recouverte d'un tampon 
humidifie d'un materiau poreux imprggng d* une solution 
aqueuse d'un medicament ionique, et h une seconde electrode 
ou electrode indi f f^rente ayant la m£me structure que la 
premiere electrode mais n'etant pas impregnee de medicament. 
II resulte clairement de ce qui precede que 1 1 appl ic ation 
effective de 1 ' ionophore se est tres peu commode. Alors que 
1 ' ionophorese est un procede tvhs efficace pour I'applica- 
tion des medicaments, cette application peu commode a limite 
son extension. En outre les premiere et seconde electrodes 
ont ete* habi t uel 1 ement fixees h la zone affectee du corps au 
moyen d 1 une bande de caoutchouc, par exemple, et le courant 
eiectrique s'ecoule h travers la peau. Ceci a facilite l'ap- 
parition de brOlures par suite du mauvais contact entre la 
peau et les electrodes. Aussi un ampferemfcre doit fitre conti- 
nuellement surveilie pendant 1 * appl i cation . Pour ces rai- 
sons, 1 • ionophorese convent ionnel le ne-peut pas fitre vulga- 
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ris6e en tant que moyen de soins h domicile, bien qu'elle 
puisse §tre utilised dans des hdpitaux et des cliniques. 

Un but de la prgsente invention est d'gliminer les 
problemes prgcitgs des techniques ant^rieures fournissant un 
dispositif d ' ionopho re se d'un faible poids et pouvant fitre 
appliqu^ directement et tres facilement sur la peau d'un 
patient, par une simple operation et meme pendant une longue 
pgriode de temps. 

D'autres buts et avantages de I'invention rgsulte- 
ront clair ement de la description ci-apres . 

Suivant 1 1 invention ce dispositif d 1 ionopho re se est 
carac te*ri se* en ce qu'il comprend : 

(a) une premiere Electrode conductrice consistant 
essentiell ement en une couche d'un gel conducteur contenant 
ou capable de contenir un agent ionique et une couche for* 
mant un €l£ment conducteur rgpartiteur de courant, les deux 
couches ^tant stratifides et 6tant solidaires 1 1 une de 
l'autre; 

(b) une seconde Electrode conductrice consistent 
essentiel 1 ement en une couche d'un gel conducteur et une 
couche d'un 616ment conducteur rgpartiteur de courant, ces 
deux couches Stant stratifi^es et solidaires l f une de l'au- 
tre; et 

(c) une batterie de faible poids h laquelle sont 
connect6es dlectriquement les premiere et seconde Electrodes 
si bien qu'un circuit ferme" est gtabli lorsque les deux 
Electrodes sont appliqu£es sur la peau d'un patient. 

On d^crira ci-apres, a titre d'exemples non limita- 
tifs, diverses formes d'ex^cution de la pr£sente invention, 
en rdf^rence au dessin annexe* sur lequel : 

La figure 1 est une vue en plan illustrant une pre- 
miere forme d' execution du dispositif d • ionophorese suivant 
1 ' invention . 

La figure 2 est une vue en coupe de la premiere 
forme d' execution du dispositif d ' ionophorese suivant 1' in- 
vention, faite suivant la ligne 11-11 de la figure 1. 
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La figure 3 est une vue de dessous de la premifcre 
forme d'ex£cution du dispositif d 1 ionophorese suivant 1 ' in- 
vention . 

La figure 4 est une vue en coupe d'une deuxieme 
5 forme d 1 execution du dispositif d' ionophorese suivant 1 ' in- 

vention. 

La figure 5 est une vue en coupe d'une troisieme 
forme d'ex^cution du dispositif d ' ionophorese suivant l'in- 
vention • 

10 La figure 6 est une vue en coupe d'une quatrieme 

forme d'ex£cution du dispositif d 1 ionophorese suivant 1' in- 
vention. 

Si on se r£f£re aux figures 1 a 3 t on y voit une 
premiere forme d'ex£cution du dispositif d 1 ionophore se , ce 

15 dispositif d ' ionophorese 1 comprenant une premiere electrode 

2, une seconde Electrode 3 et une batterie 8 du type bouton. 
La premiere electrode 2 est composde d'une couche d 1 un gel 
conducteur 4, realised sous la forme d'une feuille ou d' un 
film plastique contenant ou capable de contenir un agent 

20 ionique, et d'une couche 5 d'un element conducteur r£parti- 

teur de courant, laquelle est form6e d'une feuille d'alumi- 
nium ou d'une autre feuille m£tallique ou d'un film de r£~ 
sine ou de caoutchouc conducteur. La couche de gel 4 et la 
couche 5 de l'diement conducteur r£partiteur de courant sont 

25 stratifi£es et solidaires l'une de 1 ' autre* 

La seconde electrode 3 est composed d'une couche de 
gel conducteur 6, realised sous la forme d'une feuille ou 
d'un film flexible, et d'une couche 7 d'un element conduc- 
teur repartiteur de courant, cette couche 7 6tant form£e par 

30 une feuille metallique ou un film de r£sine ou de caoutchouc 

conducteur. La couche de gel 6 et la couche 7 de l'eigment 
conducteur r^partiteur de courant sont stratifi£es et soli- 
daires l'une de 1'autre. 

Une batterie 8 du type bouton est placge au voisina- 

35 ge de la part ie centrale de la surface sup£rieure de la 

premifere electrode 2 de telle maniere que 1 1 un des pflles de 
cette batterie 8, par exemple le p61e negatif (-), soit en 
contact avec la couche 5 de l'616ment conducteur rgpartiteur 
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de courant de la premifere Electrode 2. Le pfile positif ( + ) 
de la batterie 8 est connects a la couche 7 de 1 1 61^ment 
conducteur rEpartiteur de courant de la seconde Electrode 3, 
au moyen d'un fil conducteur 9 rEalisE par exemple par une 
5 feuiLle d 1 al uminium . La surface infErieure du fil conducteur 

9 est pourvue, a I'exception de ses deux parties extremes, 
d'un revetement isolant . 

Le dispositif d 1 ionophorese 1 est Egalement pourvu 
d'une couche de revfitement isolant 10. Cette couche de reve- 

10 tement isolant 10 est composed par exemple d'une feuille ou 

d'un film flexible rEalisE en une rEsine synthEtique non 
conductrice , Les premiere et seconde Electrodes 2 et 3 sont 
fixEes sur la couche de revfitement isolant 10 de telle ma- 
niere que la premiere Electrode 2 soit sEparEe de la seconde 

15 Electrode 3. Les premiere et seconde Electrodes 2 et 3 et la 

batterie 8 sont reliEes solidairement les unes aux autres au 
moyen de la couche de revfitement isolante 10. 

Le dispositif d 1 ionophorese 1 est applique" au corps 
humain en plagant la premiere Elctrode 2, contenant 1' agent 

2G ou le medicament ionique dEsirE dans la couche de gel con- 

ducteur 4, en contact avec la portion dEsirEe du corps du 
patient, Ainsi les Electrodes 2 et 3 forment un circuit 
fermE a travers le corps humain, ce qui favorise par consE- 

25 quent la pEnEtration ou 1 1 absorption , a travers la peau, de 

l'agent ou du medicament ionique contenu dans la couche de 
gel conducteur 4 de la premiere Electrode 2. 

Si on se rEfEre a la figure 4 qui illustre une deux- 
ieme forme d' execution du dispositif d 1 ionophorese suivant 

30 1' invention, le dispositif d' ionophorese 1 comprend une 

premiere Electrode 11, une seconde Electrode 3 et une bat- 
terie 8 du type bouton. La premiere Electrode 11 est compo- 
sEe d'une couche de gel conducteur 4 contenant ou capable de 
contenir un agent ou un mEdicament ionique, et d'une couche 

35 14 d'un ElEment conducteur rEpartiteur de courant. La couche 

de gel 4 et la couche 14 d'ElEment conducteur rEpartiteur de 
courant sont stratifEes et sont solidaires l'une de I'autre. 
La couche 14 d'ElEment conducteur rEpartiteur de courant de 
cette forme d f execution est formEe par dEpOt de vapeur d'a- 
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luminium sur une partie d'un revetement isolant 13 constitue 
d'une feuille ou d'un film non conducteurs souple , par ex- 
emple en chlorure de po 1 yv inyl idene . La batterie 8 du type 
bouton est plac£e sur la surface superieure de la couche 7 
5 d'616ment conducteur r^partiteur de courant de la seconde 

Electrode 3 de telle maniere que le p61e positif de la bat- 
terie 8 soit directement en contact avec la surface supe- 
rieure de la couche 7 d'€l£ment conducteur rgpartiteur de 
courant. Par ailleurs la couche 14 d'dldment conducteur 

10 rgpartiteur de courant de la premiere electrode 11 est con- 

nectee au pflle negatif de la batterie 8 du type bouton. La 
seconde Electrode 3 est fix6e sur la partie du rev§tement 
isolant 13 ou n' est pas formee la couche 14 de l'eiement 
conducteur repartiteur de courant de la premiere electrode 

15 11. Ainsi la premiere Electrode 11, la seconde electrode 3 

et la batterie 8 du type bouton sont fermement li6es les 
unes aux autres et elles sont supportees par le revetement 
isolant 13. 

La deuxieme forme d'execution du dispositif d'iono- 
20 phorese suivant Pinvention permet d'obtenir un dispositif 

d' ionophorese souple et tres mince puisque la premiere Elec- 
trode est composed d'un stratif i6 comprenant pratiquement 
deux couches. 

On se referera maintenant h la figure 5 qui illustre 
25 une troisieme forme d' execution du dispositif d* ionophorese 

suivant 1 ' invention, Ce dispositif d • ionophorese 1 comprend 
une premiere electrode 2, une seconde Electrode 3 et une 
batterie 15 le*gere du type feuille. Des couches 16 et 17 
d'eiement conducteur repartiteur de courant, composEes par 
30 exemple d'une feuille de cuivre ou d'un tissu non tisse de 

fibres de carbone, sont place*es sur une surface de la bat- 
terie 15 du type feuille . La couche de gel conducteur 4, 
contenant un agent ou un medicament ionique, est strati fie"e 
sur l'un des pdles de la batterie 15 du typefeuille tandis 
35 que la couche de gel conucteur 6 ne contenant pas d' agent ou 

de medicament ionique est stratifiee sur l f autre pfile. 
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La troisieme forme d ' execution du dispositif d'iono- 
phorese suivant l'invention constitue un dispositif d'iono- 
phorese tres mince, souple et plat puisque la batterie du 
type feuille est tres mince (d'une gpaisseur d'environ 0,5 
a 2 mm ). La borne de sortie de la batterie du type feuille 
peut §tre form£e de maniere h presenter une face plane. 
Cette borne de sortie fonctionne dgalement en tant que cou- 
che d'6l6ment conducteur r£partiteur de courant. 

Si on se r6f£re h la figure 6, on voit une quatri- 
eme forme d'ex^cution du dispositif d ' ionophore se suivant 
1* invention . Ce dispositif d 1 ionophor^se 1 comprend une 
premiere Electrode 2, une seconde Electrode 3 et une bat- 
terie 8 du type bouton, Le premier pflle de la batterie 8 du 
type bouton est connects £ une couche 5 d*616ment conducteur 
r£partiteur de courant. L' autre pdle de la batterie 8 du 
type bouton est connects, par 1 1 in termgdiaire d'un fil con- 
ducteur 18, a la couche 7 d'diement conducteur rdpartiteur 
de courant de la seconde Electrode 3* 

La quatrieme forme d 1 execution du dispositif d' iono- 
phorese suivant I'invention permet a la premiere Electrode 
d*etre appliqu^e sur le corps & une distance quelconque de 
la seconde Electrode, cette distance gtant limitge unique- 
ment par la longueur du fil conducteur. Ainsi le dispositif 
d 1 ionophorese peut fitre aisgment applique & toute partie 
dgsirge du corps du patient, meme si cette partie est tres 
petite ou presente un rayon de courbure relativement impor- 
tant. En outre lorsqu'une quantity importante de sueur sort 
de la peau , en particulier a une temperature eievee et pour 
une forte humidity, le dispositif d ' ionophorese n'est pas 
affects par le courant glectrique s'gcoulant & la surface de 
la peau pendant 1 1 a pp 1 i c a t ion , puisque les deux Electrodes 
sont placees s£par£ment« 

On dgcrira maintenant en detail les elements consti- 
tutifs du dispositif d ' ionophorese suivant I'invention. 

Couches de gel conducteur 

Les couches de gel conducteur des premiere et secon- 
de Electrodes du dispositif d 1 ionophorese suivant l f inven- 
tion sont composees de dif rentes re sines naturelles ou 
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synthetiques hydrophiles telles que, par exemple, les poly- 
saccharides rgsineux naturels tels que le karaya, la gomme 
tragacanthe et la gomme xanthane; des re*sines vinyliques 
telle3 que l'alcool pol y v inyl ique p a r t i e 1 1 em en t saponifie, 
5 le formal po 1 yv inyl i que , l'ether methylique pol yv inyl i que et 

leurs copolymeres, le pyrrolidone pol yvinyli que et le metha- 
crylate po 1 yv inyl i que , et des resines acryliques telles que 
I'acide po 1 y ac r y 1 i que et les sels de sodium de celui-ci, 
l'amide po 1 y acr yl i que et les produits d'hydrolyse partielle 

10 de celui-ci, les produits par txell ement saponifies des es- 

ters de l'acide po 1 y a c r y 1 i q u e et les copolymeres (acide 
acrylique-ar ylamide) . Ces resines naturelles ou synthetiques 
hydrophiles sont ramollies et plastifides avec de 1 1 eau 
et/ou des polyols, tels que l'ethylene glycol, le propylene 

15 glycol et la glycerine, et elles sont mouses pour former 

une feuille ou un film souple. La couche de gel resultante 
presente des proprietes de conservation de la forme et d 1 a- 
dhesion a la peau. 

Un agent ou un medicament ionique est en outre in- 

20 clus, ou est destine a §tre inclus, juste avant l'applica- 

tion sur la peau, dans la couche de gel conducteur de la 
premiere electrode si bien que la conductivity de cette 
couche de gel augmente. Si on le desire, on peut ajouter 
additionnel lement a la couche de gel un electrolyte de sup- 

25 port comme dans le cas d 1 un gel d • e 1 ec trophore se ♦ 

Si on le desire ou si cela est necesssaire, on peut 
egalement ajouter divers electrolytes, tels que du chlorure 
de sodium, du carbonate de sodium et du citrate de potas- 
sium, a la couche de gel conducteur de la seconde electrode, 

30 afin d'assurer une conductivity suffisante. L 1 e 1 e c t r o 1 y t e 

est habituellement ajoute a raison d' environ 1 a 15 % en 
poids, base sur le poids total de la couche de gel. 

Les couches de gel conducteur r^sul tantes qui con- 
viennent a une utilisation dans la presente invention se 

35 presentent sous la forme d'une feuille ou d 1 un film souple 

et elles peuvent adherer intimement a la peau. Par conse- 
quent la resistance de contact avec la peau est faible. 11 
en resulte que l'agent ou le medicament ionique penetre 
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ef fectivement dans la peau. En outre il est avantageux, du 
point de viie de 1 1 application pratique, que ledispositif 
d ' ionophorese soit appliquE directement sur la zone visye de 
la peau, sans utiliser un quelconque mo yen adhEsif tel 
qu'une bande adhesive sensible a la pression. 

Si la couche de gel de la seconde electrode est 
composiSe d'un gel adh§sif comme il a yty mentionn^ ci-dessus 
et la couche de gel de l'yiectrode active centrale, comme il 
a 6t6 indiquy sur la figure 1, est composee d'hydrogel non 
adhysif, tel qu'un gel d' agar , comme il sera indiquy ci- 
apres, on peut Egalement obtenir les avantages indiquSs 
prdc^demment . 

En particulier, Lorsque 1 ' on utilise en tant que 
matyriau de base des couches de gel, les polysaccharides 
rdsineux naturels precitgs, tels que le karaya, on peut 
obtenir des couches de gel qui non seulement prEsentent une 
bonne conductivity du point de vue y lec trochimique mais qui 
ont ygalement des propriytys de compatibility ou d 1 adapta- 
bility desirables a l'dgard de la peau. Ceci est du a lec- 
tion tampon du pH (pH 4-5) ou & la propriee de protection de 
la peau basEe sur la structure naturelle de I'acide poly- 
myrique a degry yievy, aux c ar ac ty r is ti ques remar qu abl emen t 
yievyes de retention d'eau et a la propriyty d'adhyrence a 
la peau mod^r^e . 

Lorsque 1 1 on utilise le karaya en tant que polysac- 
charide prycity, la composition du gel choisie est habituel- 
lement de 20 a 70 parties en poids de karaya et de 80 a 30 
parties en poids d'un polyol, tel que la glycerine ou le 
propylene glycol (contenant de 0 a 50 % en poids d'eau basy 
sur le poids du polyol), suivant l'usage envisage Puisque 
le gel resultant pr^sente des c ar ac ty ri s t i que s suffisantes 
de retention d'eau, on peut ajouter a la couche de gel, 
avant l'usage, un agent ou un medicament ionique sous la 
forme d'une solution aqueuse. t'addition des Electrolytes a 
la seconde Electrode n'est pas exigye ny cessairement puisque 
un gel compose* de karaya prEsente par lui-meme une conducti- 
vity suffisante. 
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Lorsque les couches de gel sont composees ou prepa- 
res, on doit tenir compte des memes considerations eiectro- 
chimiques que dans le cas de la preparation d'un gel d*e- 
lectrophorese . En general la couche de gel est preparee de 
5 maniere a fournir la mobility des ions ou la conductivity 

desiree, suivant le type d'agent ou medicament ionique, la 
quantity administree (dose requise), la duree d 1 appl ica tion , 
la puissance de sortie de la batterie, la surface de contact 
avec la peau et d'autres facteurs. 
10 On donnera ci-dessous quelqes exemples de prepara- 

tion et de composition de couches de gel conducteur conve- 
nant a une utilisation dans le dispositif d 1 i o no pho re s e 
suivant l'invention. Ces exemples seront donnas en reference 
aux couches de gel conducteur pour les secondes electrodes 
15 mais toutefois les couches de gel conducteur des premieres 

electrodes peuvent §tre preparees de la meme maniere, sauf 
en ce que la totalite ou une partie des electrolytes tels 
que le chlorure de sodium est remplacee par 1' agent ou le 
medicament ionique desire. Cet agent ou medicament ionique 
20 desire peut §tre incorpore dans la couche de gel au moment 

ou cette couche est preparee ou juste avant que le disposi- 
tif d 1 ionophorese soit ef f ectivement applique sur la peau* 

1. On prepare d' une maniere convent ionnelle trente 
grammes d 1 un alcool pol yvinyl i que pulverulent ayant un poids 
25 moieculaire moyen de 440.000 et une valeur de saponification 

d'environ 60 %• On ajoute a cet alcool pol yv iny 1 i q ue pulve- 
rulent quarante grammes d'une solution de NaCl a 10% dans de 
l'eau distiliee, prechauffee a une temperature de 80°C, et 
trente grammes de glycerine. On melange ensuite fortement ce 
30 melange, on presse ensuite le melange ainsi obtenu, a chaud , 

pendant environ vingt minutes, a une pression de 0,6 bar, 
dans une presse chauffante chauffee a une temperature de 
80°C. On obtient ainsi une feuille flexible ayant une epais- 
seur de 3 mm. La feuille flexible ainsi obtenue prdsente des 
35 proprietes suffisantes d* adherence sur la peau et une resis- 

tivity de 0,8 ko).cm. 
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2. On prepare, de la m§me manifere que dgcrite ci- 
dessus, des couches de gel conducteur 6 1 ec t r i qu em en t sous 
la forme d'une feuille flexible ayant les compositions sui- 
vantes : 
5 Exemple A 

Pyrrolidone polyvinylique 

(poids mol£culaire moyen de 360.000; ... 20 g 

PVP-K90 fabriqu<§ par GAF Corporation) 

Solution de NaCl a 1055 dans 1 ■ eau distill^e... 40 g 
Glycerine AO g 

La feuille obtenue prdsente des propri^te's d'adhS- 
rence a la peau suffisantes et une resistivity de 0,2 kw.cm. 
Exemple B 

15 Formal polyvinylique 

(poids molgculaire moyen de 1.600.000, • 15 g 

degr£ de formalisation de 1555, et un 

degre* de saponification de I'alcool 

polyvinylique de depart de 60 SO 
20 5% NaCl dans l'eau distill6e ... 70 g 

Propylene glycol ... 15 g 

La feuille obtenue pr^sente des proprigtSs d'adh^rence 
a la peau suffisantes et une rSSistivite* de 1,0 k<*cm. 

Exemple C 

25 Ac£toac6tal polyvinylique 

(poids moldculaire moyen de 440.000, . 40 g 

degr£ d ' acg t al i sa t ion de 30SS, degre" 
d ' acgtalisation de depart del'alcool 
de 70S) . 

30 15S5 NaCl dans l'eau distillSe ... 50 g 

Ethylene glycol ... 10 g 

La feuille obtenue pr^sente des propri6t6s d f adh6- 
rence a la peau suffisantes et une resistivity de 
0,75 kw.cm. 

35 3. On melange uniformgment quarante grammes de. poly- 

acrylate de sodium ayant un poids mol6culaire moyen allant 
de 12.000.000 a 13.000.000 (produit connu sous le nom de 
Acoflock A-130 fabriqu6 par la Soci6t6 Mitsui Cyanamide Co.) 



BNSDOfilD: <FR 25091 82A1J_> 



2509182 

li 

avec 30 g d'une solution de NaCl h 10% dans de I'eau distil- 
16e et 60 g de glycerine. On chauffe sous pression le me- 
lange ainsi obtenu a une temperature de 80°C pendant 10 
minutes afin de fournir une feuille flexible. La feuille 
ainsi prepar^e presente des propriety d' adherence a la peau 
moderee et une resistivity de 0,5 kw.cm, apres avoir ete 
laissge au repos pendant une journee. 

4. On melange uni f orm^men t trente grammes d ' amide 
pol yacr ylique ayant un poids moieculaire moyen allant de 
13.000.000 a 15.000.000 (produit connu sous le nom de Aco- 
fiock N-100 fabrique par Mitsui Cyanamide Co.) avec 50 g 
d'une solution de NaCl a 1025 dans de l'eau distilled et 20 g 
de glycerine et on presse ensuite a chaud le melange pour 
former une feuille de la meme maniere qu'indique pr^c^dem- 
ment. La resistivity de la feuille ainsi obtenue est de 0,9 
k to. cm • 

5. On melange uniformement trente grammes de karaya 
«vec trente grammes d'une solution de NaCl a 5% dans de 
l'eau distiliee et 40 grammes de glycerine puis on presse le 
melange a chaud pour former une feuille de la meme maniere 
qu'indique ci-dessus. La resistivite de la feuille obtenue 
est de 0,65 kto.cm. 

En plus des substances polymeriques hydrophiles 
donnees a titre d'exemples ci-dessus, on peut egalement 
utiliser d'autres substances polymeriques hydrophiles con- 
nues telles que des materiaux appeies "bieiectrodes" . 

De tels materiaux sont decrits par exemple dans les 
demandes de brevets japonais publiees Nos. 52-95895, 
54-77489, 55-52742, 56-15728, 56-36939, et 56-36940; brevets 
japonais Nos. 48-28747, 50-27317, et 52-9946; brevets U.S. 
Nos. 3.490.440, 3.640.741, 3.665.064, 3.989.050, 3.998.215, 
4.016.869, 4.066.078 et 4.125.110; brevet anglais N° 
1.557.254; et demandes de brevets japonais Nos. 56-14936 et 
56-46531. Des exemples typiques de ces materiaux sont le 
polyethylene glycol, le carboxypol ymethylene , la methylcel- 
lulose, l'alginate de sodium et les oxydes de polyethylene. 
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Ainsi n'importe quelle substance polymgnque hydro- 
phile qui peut etre ramollie et plastifi^e avec de l'eau 
et/ou des polyols pour former des gels v i sc o 6 1 a s t i qu e s » 
5 ayant de preference des propri£t£s d'adhgrence & l r egard de 

la peau, peut etre utilised en tant que mat£riau de base du 
gel des couches de gel conducteur du dispositif d 1 ionopho- 
rese suivant 1 ' invention. Ces substances sont choisies g£n£- 
ralement en prenant en consideration leur c ompa t i bl i 1 6 avec 

10 1' agent ou le medicament ionique devant etre utilise, la 

compatibility avec la peau et la conductivity Slectrique. 
Ces couches de gel peuvent etre jetees ou r£utilis£es. 

Ainsi qu'ii r^sulte clairement des exemples pr£ci- 
t£s, on peut utiliser de grandes vari£t£s de substances 

15 polymeriques hydrophiles pour la formation des couches de 

gel conducteur convenant a une utilisation dans la pr£sente 
invention, en ramollissant et plastifiant ces substances 
avec de l r eau et/ou des alcools. II n'y a pas de limitation 
en ce qui concerne les mat£riaux de base sp^ciaux ou la 

20 composition particuliere de ceux-ci* D'une maniere ggnerale 

la composition du gel est choisie parmi ceux contenant de 10 
a 70. % en poids de substances polymdriques hydrophiles, le 
reste £tant constitue* par de l'eau et/ou des polyols, afin 
d'obtenir la conservation de la forme d£sir£e, 

25 Bien que les couches de gel conducteur pr£cit6es 

prdsentent en elles-memes des propri£t£s suffisantes d'adh£- 
rence sur la peau, on peut £galement incorporer dans ces 
couches de gel, si on le desire, des adhe"sifs additionnels 
sensibles h la pression, tels que des adhesifs du type acry- 

30 lique ou bien encore des adhesifs du type Emulsion d' acetate 

de vinyle. Par ailleurs, lorsque l'on utilise des hydrogels 
non adhSsifs tels que les gels d 1 agar, on peut employer des 
adh£sifs pour la peau, tels que des bandes d'adh^sifs sensi- 
bles a la pression disposes, par exemple, sur la partie 

35 circonfg r entielle externe du dispositif d 1 ionopho re se sui- 

vant 1 1 invention, ainsi qu'il est illustre sur la figure 1. 
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Agent ou medicament ionique 

On peut utiliser, dans le dispositif d 1 ionophorese 
suivant l'invention, divers types d'agents ou de medicaments 
pour autant qu'ils puissent §tre dissocies en ions dans 
I'eau ou les polyols. Des exemples d'agents ou medicaments 
ioniques pouvant fitre utilises dans la presente invention 
sont l'iodure de potassium, 1 • hydrochlorur e de procaine, la 
methacholine , diverses vitamines pour la peau telles que les 
vitamines S l9 B 6 , B 6 , et C, l'histamine, le salicylate de 
sodium, la d6x amethasone , 1 • epinephr ine , 1 ' hydrocortisone , 
1 ' idoxur idine et les sels de l'acide undecyienique . 
Batterie Idgere et sa tension de sortie 
Le terme "batterie legere" utilise pre sen tern en t 
concerne des batteries suffisamment legeres pour qu'elles 
n'entralnent pas la separation du dispositif d ' ionophore se 
de la peau, D'une maniere gdne*rale des batteries ayant un 
poids de 20 g ou inferieur et de preference de 5 g ou in- 
ferieur tel que par exemple 0,2 g, sont utilise*es dans la 
presente invention. 

Des batteries pouvant §tre utilisees dans le dispo- 
sitif suivant l'invention peuvent avoir n'importe quelle 
forme. Par exemple les batteries du type bouton, les bat- 
teries du type piece de monnaie , les batteries en forme de 
feuille, les batteries en papier, les batteries en forme de 
barre ainsi que les microba tteries peuvent §tre utilisees. 
Les batteries du type bouton et les batteries du type feuil- 
le peuvent etre de preference utilisees du fait qu'elles 
sont petites ou souples. 

Les valeurs du courant exigees pour 1 1 ionophore se 
sont generalement de 600 p A/cm 2 ou moins. Par consequent, 
puisque la resistance de contact entre les electrodes et la 
peau va de plusieurs kiloohms a plusieurs douzaines de kilo- 
ohms, la tension de sortie de la batterie est generalement 
de 0,5 V a 10 V, bien qu'elle depende des dure*es d'appiica- 
tion et egalement de la surface de contact entre les elec- 
trodes et la peau du patient. Si cp.la est necessaire, on 
peut disposer ou on peut stratifier les unes sur les autres 
deux ou plusieurs batteries dans le dispositif d 1 ionophcrese 
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suivant 1* invention. En outre on peut egalement mooter, dans 
le dispositif d ' ionophorfcse , si on ie desire, un Pigment b 
courant constant et un element luminescent pour indiquer le 
passage du courant. Par exemple des circuits b courant cons- 
tant connus, contenant des transistors et des resistances, 
peuvent §tre realises sous la forme d'une petite puce com- 
pacte et ils peuvent §tre months, par exemple, sur une bat- 
terie du type bouton, de manifere b maintenir le courant 
constant . 

En outre n'importe quel moyen connu d'dchange de 
polarity pour changer librement la polarity ( c' est-^-dire 
les p.61es positif et negatif) de l'eiectrode, suivant la 
polarity de l 1 agent ou du medicament ionique, peut fitre 
monte dans le dispositif d 1 ionophorfe se suivant l'invention. 

On donnera maintenant quelques exempies iilustratifs 
d' application de l'invention mais il doit 6tre bien entendu 
que cette derniere n'est nullement limitee & ces exempies 
particuliers . 

Exemple 1 

On forme un dispositif d • ionophorese tel qu'illustre 
sur les figures 1 £ 3. Les couches de gel viscodlastique 
conducteur de 1 • e 1 ec t r ic ite ont une epaisseur de 1,5 mm et 
une surface de 48 cm 2 et elles comprennent 20% en poids de 
I'amide pol yacrylique mentionne ci-dessus, 3055 en poids 
d'eau distiliee et 40£ en poids de glycerine. La couche de 
gel de la premiere electrode contient en outre 5% en poids 
de salicylate de sodium. La couche de gel de la seconde 
electrode 3 qui a une surface de 56 cm 2 contient en outre 3% 
en poids de chlorure de sodium. 

Les couches 5 et 7 d'eiement conducteur repartiteur 
de courant sont constitutes d'une feuille d' aluminium. Les 
pfiles hegatifs de deux batteries 8 du type bouton ( fabri- 
quees par Matshushita Electric Ind. Co., Ltd. du type 
BR1225, Li/(CF)n; 0,85 g) , qui deiivrent chacune une tension 
de sortie de 3 volts, sont connectes directement, en sdrie, 
b la premiere electrode 2. Les pGles positifs sont connected 
b la seconde electrode 3. La totalite de cet ensemble est 
ensuite recouverte d'un film de polyethylene 10 par un pro- 
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c£d£ de scellement a chaud, afin de former un dispositif 
d' ionophorfese . L'imp^dance de contact avec la peau du dis- 
positif d* ionophorfese resultant est de plusieurs kiloohms. 

Le dispositif d 1 i ono pho re se ainsi prepare* est en- 
5 suite applique pendant deux heures sur la peau d*un patient. 

La quantity inject^e de l'anion d'acide salicylique est 
d' environ 8 mg ( c 1 e s t- a- d i r e environ 40& de la quantity 
theorique) . Cette quantity est environ de trois a dix fois 
eel le d 1 un cataplasme ordinaire contenant du salicylate de 

10 mgthyle en tant que constituant principal, 

Le dispositif d 1 ionopho re se de cet exernple peut §tre 
utilise* en tant qu* agent analgdsique et a n t i p hi og i s t i que . 
Cependant puisque la fonction de vasodilatation a effet de 
galvanisation est ggalement assumge, il convient de noter 

15 que le dispositif d ' ionophore se suivant 1 1 invention pre'sente 

des effets de synergie remarquables dans le cas de troubles 
tels que neuralgies, arthralgies et arthralgies r hurna toldes . 
Le dispositif d 1 ionopho re se suivant 1' invention peut £tre 
6galement utilise" pour soigner divers troubles de la peau et 

20 pour injecter divers agents nutritifs de la peau et cosm£- 

tiques y compris diverses vitamines pour la peau. 

Le dispositif d • ionopho rese suivant 1' invention, qui 
comporte une premiere Electrode s6par6e d'une seconde Elec- 
trode, ainsi qu'il est represents sur la figure 6, peut fitre 

25 av an t ag eusemen t utilise* pour soigner des troubles de la peau 

tels que le trichophytosis sur la plante des pieds. 
Exernple 2 

Cet exernple illustre 1 1 a ppl ica t ion d ' un dispositif 
d * ionophorese tel qu' illustre' sur les figures 1 a 3 . On 
30 utilise des couches de gel conduteur 4 et 6 ayant les com- 

positions suivantes (les pourcentages tant indique* s en 
poids) : 

Couche de gel 4 Couche de gel 6 

Glycerine 50 60 (contenant 2% de NaCl) 

35 Karaya 45 40 

Eau 5 5 (sature*e en NaCl) 
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L'dpaisseur des couches de gel est de 1,5 mm et les 
surfaces des couches de gel 4 et 6 sont respectivement de 
6cm 2 et 12cm 2 . 

Les couches 3 et 7 d'61gment conducteur et rgparti- 
teur de courant sont rgalis^es par un film de . caoutchouc 
conducteur contenant du carbone. Le pdle ndgatif de la bat- 
terie 8 du type bouton ( Ma t shu sh i t a ; BR1225), ayant une 
tension de sortie de 3 V, est connects directement h la 
premifere Electrode 2 tandis que le p61e positif est relid h 
la seconde Electrode 3 par 1 1 in termd d i a i r e d 1 un fil conduc- 
teur 9. La totality de cet ensemble est ensuite recouverte 
d'un film de polyethylene 10 par un procgdg de scellement a 
chaud pour former un dispositif d* ionophorese 1. 

Le dispositif d 1 ionophorese ainsi pr£par£ est ap- 
plique sur la peau du visage d'un patient. Avant l'applica- 
tion on impregne la couche 4 de gel conducteur d 1 environ 
0,2ml d 1 une solution aqueuse b 10% d'ascorbate de sodium 
(stocks dans une ampoule) puis on applique le dispositif 
d 1 ionophorese sur la peau affectde. 

La concentration en vitamine C dans le tissu de la 
peau est d'environ 10 micromoles/g aprfes une application 
d'une heure, pour un courant de 50 A. Cette concentration 
est remarquablement plus 61ev6e que les rgsultats donnas 
dans l'article de Katsu Takenouchi, et al . , Vitamines, 28, 
501 (1963). 

micromole/g 

Tissu de la peau normal 0,057 
Une heure apr&s v^noclyse de 0,400 
5 g de vitamine C 

Concentration effective pour emp&cher 0,500 
totalement la formation de mdlanine 
(in vitro). 

Ainsi qu'il est bien connu dans la technique, la 
vitamine C (acide ascorbique) ou ses dgrivgs tels que l'as- 
corbate de sodium sont efficaces pour traiter des chromato- 
dermatoses telles que taches en forme de papillon, lentigos, 
diverses melanoses. Cependant, comme il a 6t6 mentionn^ 
pr^c^demment , les dispositifs d f ionophorese n'ont pas &t6 
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vulgarises a cause de leur application peu commode bien 
qu'il soit connu que 1 • ionophorfe se est un procede trfes ef- 
ficace pour traiter des chromatoderma toses et affections 
similaires . Au contraire le dispositif d 1 ionophorese suivant 
1 1 invention peut fitre utilise* tres ef ficaceraent et avanta- 
geusement pour traiter diverses affections de la peau et 
pour injecter divers agents nutritifs cosmetiques de la peau 
par une operation tres simple. Ceci constitue un progres 
considerable dans ce domaine. 

Lorsque le dispositif d' ionophorese est applique au 
visage, la vitamine C ( c' est-a-dire 1 ' anion d'acide ascor- 
bique) est inject6e dans le tissu epidermique et la couche 
supe'rieure de la peau rgelle avec une concentration extrfe- 
mement eiev£e d' environ 10 micromoles ou davantage par gram- 
me de tissu, pour une application d'une ou deux heures, avec 
un courant d' environ 10 a 30 y A/cm^. La concentration pre- 
citee est conservde dans le tissu pendant une longue p£riode 
de temps et el le est efficace pour empScher les formations 
de meianine en melanocytes. 
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REVINDICATIONS 
1- Dispositif d* ionophorese caractgrisE en ce 
qu* il comprend : 

(a) une premiere Electrode conductrice (2) consis- 
tant essen tiell emen t en une couche (4) d 1 un gel conducteur 
contenant ou capable de contenir un agent ionique et une 
couche (5) formant un Aliment conducteur r^partiteur de 
courant, les deux couches(4,5) Etant stratifiges et Etant 
solidaires l'une de l'autre; 

(b) une seconde Electrode conductrice (3) consis- 
tant essen ti el lement en une couche(6) d' un gel conducteur 
et une couche (7) d ' un Element conducteur r£partiteur de 
courant, ces deux couches (6,7) Etant stratifiEes et soli- 
daires l'une de l'autre; et 

(c) une batterie(8) de faible poids h laquelle sont 
connectEes 6 lec t r iquement les premiere et seconde Electrodes 
(2,3) si bien qu'un circuit ferm6 est Etabli lorsque les 
deux Electrodes sont appliquEes sur la peau d 1 un patient. 

2*- Dispositif suivant la r evendication 1, caracU- 
ris£ en ce que l'une au moins des couches de gel (4, 6) est 
composEe d'un film ou d'une feuile flexible ayant des pro- 
priEtEs d' adherence, h 1'Egard de la peau, suffisantes pour 
que le dispositif adhere fermement & la peau et pour permet- 
tre Egalement le passage de courants homogenes, 

3. - Dispositif suivant l'une quelconque des reven- 
dications 1 et 2, caractErisE en ce que les couches de gel 
(4, 6) sont composEes de films ou feuilles flexibles ayant 
h la fois des propria t^s de conservation de leur forme et 
d'adhErence h la peau* 

4. - Dispositif suivant l'une quelconque des reven- 

dications 1 et 2, caractErisE en que la couche de gel (4, 6) 
est composEe d'une rEsine hydrophile naturelle ou synthE- 
tique qui est ramollie et plastifiEe avec de l'eau, un po- 
lyol ou un melange de ceux-ci. 

5. - Dispositif suivant la r evendication 4, caractE- 
risE en ce que la rEsine est choisie dans le groupe compre- 
nant les polysaccharides rEsineux naturels , les rEsines 
vinyliques et les rEsines acryliques. 
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6. - Dispositif suivant la revendication 5, caractt- 
ris6 en ce que les polysaccharides sont constitutes par le 
karaya, la gomme tragacanthe et la gomme xanthane 

7. - Dispositif suivant la revendication 5, caractt- 
ris6 en ce que les rSsines vinyliques sont constitutes par. 
1'alcool pol yvinylique pa r t i e 1 1 emen t saponifid, le formal 
polyvinylique, 1'tther mdthylique polyvinylique et leurs 
copolymeres, le pyrrolidone polyvinylique et le mtthacrylate 
polyvinylique 

8. - Dispositif suivant la revendication 5, caractt- 
ris6 en ce que les rtsines acryliques sont constitutes par 
I'acide po 1 y a c r y 1 i que et les sels de sodium de celui-ci, 
l'amide pol yacrylique et les produits d'hydrolyse partielle 
de celui-ci, les produits par tiellemen t saponifies des es- 
ters de I'acide pol y ac r y 1 i que et les copolymeres (acide 
acryl i que- aryl amide) 

9. - Dispositif suivant la revendication 4,caract6- 
rist en ce que 1'alcool est choisi dans le groupe comprenant 
l^thylene glycol, le propylene glycol et la glycerine. 

10. - Dispositif suivant l'une quelconque des reven- 
dications 1 et 2, caracttrist en ce que la batterie (8) est 
fixte sur l'une au moins des premiere et seconde electrodes 
(2, 3). 

11. - Dispositif suivant la revendication 10,carac- 
ttrise* en ce que la batterie (8) a un poids de 20 g au plus. 

12. - Dispositif suivant la revendication 10, carac- 
terist en ce que la batterie est choisie dans le groupe 
comprenant les batteries du type bouton, piece de monnaie, 
feuille, papier, barre et les microba tteries . 

13. - Dispositif suivant la revendication 10,carac- 
ttrise" en ce que la tension de sortie de la batterie est de 

0,5 v no V. 

14. - Dispositif suivant l'une quelconque des re- 
vendications 1 et 2, caracttrist en ce que les premiere et 
seconde Electrodes sont combiners l'une avec l'autre en les 
stratifiant d'une maniere intdgrale avec une feuille ou un 
film de revetement non conducteur (10). 
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15. - Dispositif suivant 1 • une quelconque des reven- 
dications 1 et 2, caractgrise* en ce que l f agent ionique est 
choisi dans le groupe comprenant 1 1 iodure de potassium, 
1 ■ hydrochlorure de procaine, la m6 thachol ine , des vitamines 
pour la peau , 1 1 histamine , le salicylate de sodium, la d6xa- 
mgthasone, 1 1 6pi n6phr ine f 1 f hyd rocor t i sone , 1 • i dox ur id ine et 
les sels de l'acide und£cylenique . 

16, - Dispositif suivant la r evendi c a t ion 15, caract6- 
rise* en ce que les vitamines pour la peau sont les vitamines 
B]_, B5, B^, et C ou bien leurs sels. 
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